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【要旨】粥状動脈硬化の発症初期に，酸化LDLが重要視されている．プロブコール（P）は抗酸化作用を持
つ薬剤である．最近，カルベジロール（R）にも抗酸化作用を有するとの報告がある．今回我々は粥状動脈硬
化に及ぼすカルペジロールの影響を検討した．動物は日本白色家兎を用い，高コレステロール層群（H群），
P含有高コレステロール餌群（P群），R含有高コレステロール餌群（R群）に分けた．10週後H群，　R群
でT・Cho，　LDL，　LPOは増加した．一方P群は10週後にT－Choは増加したが，　H群に比しT－Cho，　LPO
は低値であった．また，H群，　P群でHDL－Cは減少した．　FT－IR法による大動脈内膜の脂質沈着量は，　R群，
P群でH群に比し少なく，動脈内腔側の脂質沈着面積率もR群，P群で低かった．以上より，カルベジロー
ルは，プロブコールと異なった抗酸化機序で粥状動脈硬化を抑制する可能性が示唆された．
緒 言
　粥状動脈硬化症の初期病変である脂肪斑（fatty
streak）には，組織学的にコレステロールエステル
を含有した泡沫細胞（form　cell）が集まっている．
この泡沫細胞の起源は血中の単球由来マクロファー
ジと平滑筋細胞である．泡沫細胞中に蓄積している
コレステロールエステルは血中のLow　Density
Lipoprotein　（LDL）が変性したものとされてい
る1）．
　LDLが，内皮細胞，平滑筋細胞，単球およびマク
ロファージなどとの接触や，リポキシゲナーゼ，血
小板由来産物などと反応して，変性LD：しが生成さ
れる．変性LDLの代表的なものとして酸化LDLの
存在が知られている2）．
　Steinbrecherら3）は，酸化LDLがマクロファー
ジに発現しているスカベンジャー受容体を介して単
球／マクロファージ内に取り込まれることを明らか
にした．このことより，スカベンジャー受容体のリ
ガンドである酸化LDLが動脈硬化の進展に重要な
役割を持つことが指摘されている．
　粥状動脈硬化の発症初期において，生体内の酸化
：LDLが大きな役割を果たしている4）．その予防や進
展阻止に抗酸化作用を持つ薬剤や食品が効果がある
と考えられる．プロブコールは抗酸化作用を持つ薬
剤として，高指血症，黄色腫，動脈硬化症などの治
療に広く用いられている5）6）．さらに最近，培養細胞
系においてthio　barbituric　acid　reactive　sub－
stances（TBARS）を測定することにより，降圧剤
であるカルベジロールにも抗酸化作用があると報告
されている7）．
　一方，粥状動脈硬化の評価法には種々のものがあ
るが，動脈壁の脂質の沈着程度を測定する方法の一
つとして，Fourier　Transform　Infrared　Mi－
crospectroscopy（顕微FT－IR法）が知られている．
顕微FT－IR法には，その迅速性，感度の高さと，生
体の非破壊的な分析が可能であるといった特徴があ
る8）．會沢9）は顕微FT－IR法を用いて，高脂血症ラビ
ット動脈壁のFT－IRスペクトルを測定し，粥状動脈
硬化の進行に伴い，脂肪酸アシル基とコレステロー
ルエステルに由来するそれぞれのスペクトルが相関
しながら増加することを示した．さらに，西村ら10）
は粥状動脈硬化の診断に際し，抗マクロファージ抗
体陽性部位を顕微FT－IR法にて測定したところ，コ
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レステロールエステルの高度の集積が観測されたこ
とを報告した．
　今回我々はカルベジロールの粥状動脈硬化に対す
るコレステロールエステル沈着抑制効果を，顕微
FT－IR法を用いて検討すると共に，プロブコール投
与群と比較検討したのでこれを報告する．
実験方法
　1．実験動物
　日本白色家兎（雄性10－15週齢），平均体重2．5　kg
を用いた．15羽を各々5羽ずつの3群に分けた．各
群の飼育飼料はオリエンタルイースト工業社製RC－
4標準飼料（標準飼料と略す）に以下のものを添加し
た飼料を用い，1日200g自由摂取させた．
　1）高コレステロール即智（以下H群）；0．5％コ
レステロール含有標準飼料
　2）プロブコール添加高コレステロール食群（以下
P群）；0．5％コレステロール＋1％プロブコール含
有標準飼料
　3）カルベジロール添加高コレステロール食群（以
下R群）；0．5％コレステロール＋O．1％カルベジロ
ール含有標準飼料
　なお，実験期間は10週間とした．
　またプロブコール及びカルベジロールは第一製薬
（株）より提供を受けた．
　2．血清脂質の測定
　各群，実験開始前，開始後5，10週後に，一夜絶
食の後，耳静脈より採血を行ない，血清総コレステ
ロール（T－Cho），中性脂肪（TG），　HDLコレステ
ロー一一ル（HDL－C），　LDLコレステロ　一一ル（LDL－C），
過酸化脂質（LPO）の測定を行なった．なおT－Cho，
TGは酵素法11）12），　HDLCはヘパリンカルシウム・
ニッケル沈殿法13），LD：L・Cはヘパリン・クエン酸沈
殿法14），LPOはTBA法15）にて測定した．
　3．組織の摘出と標本の作成
　実験期間終了時，pentobarbita1による静脈麻酔
（50mg／kg）下で，皮膚および胸骨を縦切開し，大動
脈を鎖骨下動脈分岐部より横隔膜直上まで摘出し
た．摘出した大動脈は横隔膜直上部から1cmの部
位を動脈の長軸に垂直に切断し，水溶性包埋剤
（OCTコンパウンド）に包埋して液体窒素にて一
80℃に凍結させた．包埋標本を凍結組織切片作製装
置（ミクロトーム・クリオスタット）で厚さ4μmの
大動脈横断切片を作成し，フッ化カルシウム板に貼
布し，FT－IR用標本とした．
　さらに，それより鎖骨下動脈分岐部側の動脈を4
cm摘出した．これを動脈の長軸方向に切開展開し，
5mm厚のゴム板に張り付け，20％ホルマリンにて
固定し，脂質沈着病変面積の測定に用いた．
　4．顕微FT－IR分光器による測定
　顕微FT－IR分光器はMicro　FT－IR－100（日本電子
社）を使用した．顕微FT－IRスペクトルの解析，記
録にはFX80ソフトウェア（JIR－DIAMOND　20）を
用いた．測定方法は，顕微鏡下において大動脈横断
切片の動脈内膜の最内層を25×25μmの領域に赤
外光を照射し，そのFT－IRスペクトルを測定した．
得られたスペクトルよりコレステロールエステルの
沈着量を比較するために，Kodaliら16）の方法によ
り，コレステロールエステル（CE）のピークである
1735cm－1の吸光度を，動脈内皮下の構造蛋白の一
部であるアミド1のピークである1650cm－1の吸光
度で割り，その比率（CE／アミド1）を求めた．動脈
内壁に沿って100個所測定し，そのCE／アミド1の
平均を求め，コレステロールエステル相対沈着量と
した．
　　　（lll畿≡綴鑛一CE／アミド1）
　5．展開動脈標本の脂質沈着部位面積率の測定
　動脈内腔側脂質沈着病変面積の測定用にホルマリ
ン固定した標本を，標準レンズに1／2倍のクローズ
アップレンズをつけた35mm一眼レフカメラにて
動脈丁丁側を撮影し，ポジスライドを作成した．さ
らに，タムロン社製デジタルフォトビクスIIIS－Dに
より，PICT形式にてコンピュータに画像データと
して取込み，画像取込み・解析ソフトNIH　Image
Ver．　1．49を用い，展開した動脈の面積，及び脂質沈
着病変部位の面積を測定した．脂質沈着病変部位の
評価には，各個体において脂質沈着病変部位の面積
を合計したものを，展開した動脈の総面積で割り，
各個体の脂質沈着病変面積率とした．更に5羽ずつ
の平均を求め，各群の脂質沈着病変面積率とした．
　各データの統計学的検討はH群を基準群とした
Dunnettの検討を行い，　p＜0，05を有意とした．
実験結果
1．血清脂質の推移
血清T・Cho値はFig．1（a）に示したように3群
とも実験開始前に比べ，5週後に著増した．
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Fig．2血清中性脂肪（TG）の推移（a），及び10週後における各群間の比較（b）．　H群，　P群は
　　実験開始前祝に比し，5週後，10週で低下した．R群は実験開始前値に比し，5週後で変化せず，
　　10週後で軽度増加した．
　H群，R群とも10週後更に増加を示した．しか
し，P群は10週後で5週後に比べやや低下したが，
前値より著明に高値であった．また，10週後のT・
Cho値をH群を基準群としてP群，　R群を比較す
ると，Fig．1（b）に示したように，　P群はH群より
有意に低かったが，R群，　H群間で有意差は認めな
かった．
　血清TG値はFig．2（a）に示したようにH群，
P群は実験開始前に比べ5週後低下した．両群は10
週後も低声を持続した．しかし，R群では，実験開
始前に比し5週後でほとんど変化せず，10週後にて
はやや増加していた．
　また，10週後のTG値を比較すると，　Fig．2（b）
に示したように，P群，　H群間で有意差は認めなか
ったが，R群は，　H群より有意に高値であった．
　血清HDL－C値はFig．3（a）に示したようにH群
では実験開始前に比し5週後で低下し，10週後では
更に二値を示した．P群は前値に比し5週後で低下
し，10週後にても低値を持続した．一方，R群では
前値，5週後，10週後とも変化はなかった．
　また，10週後のHDL－c値を比較すると，　Fig．
3（b）に示したように，P群，　H群間で有意差は認
めなかったが，R群はH群より有意に高値であっ
た．
　血清LDL－C値はFig．4（a）に示したように3群
とも実験開始前値に比し5週後で著増し，10週後も
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Hg．7各群のCE／アミド1．
　　動脈内壁に沿って赤外光を照射し，コレステロ
　　ールエステル（CE）のピークである1735　cm一i
　　の吸光度を，アミド1のピークである。1650
　　cm－1の吸光度で割り，その比率（CE／アミド1）
　　を求めた．1羽に付き1断面を100個所測定し5
　　羽の平均を求め，コレステロールエステル相対
　　沈着量とした．各群の平均は，H群0．363±
　　0．041，P群0．125±0．008，　R群0．101±0．013
　　であった．
3000 2000 1000
　　　　　Absorbanee／Wavenumber（cm’i）
Fig．6各群の大動脈内膜のFT－IRスペクトル．コ
　　レステロールエステル（CE）のピークである
　　1735cm－1，動脈内皮下の構造蛋白の一部である
　　アミド1のピーク1650cm－1の位置を示した．
高値を持続した．
　また，10週後のLDL－c値を比較すると，Fig．4（b）
に示したように，P群とH群間及び，　R群とH群間
で有意差は認めなかった．
　血清LPO値はFig．5（a）に示したようにH群，
R群では実験開始前に比し5週後で増加し，10週後
でも高値を持続した．P群は前値に比し5週後，10
週後とも増減がみられなかった．R群では前値に比
し5週後，10週後で変化はなかった．
　また，10週後のLpo値を比較すると，　Fig．5（b）
に示したように，p群はH群より有意に低かった
が，R群，　H群間で有意差は認めなかった．
　2．FT・IRスペクトルによるコレステロールエ
　　スチル沈着量の比較
　大動脈内膜のFT－IRスペクトルの代表例を示し
た（Fig．6）．
　10週後のH群のスペクトルの一例を示した（Fig．
6上段）．通常ラビットの動脈内膜に認められる主な
ピーク（吸収帯）は，2930cm－1，1650　cm”i，1540
cm－1C1448　cm”のピークである．　H群のラビット
では，他に2850　cm”’，1735　cm－1，1456　cm－1，1167
cm一1など脂質によるピークが認められた．
　10週後のP群の一例を示した．H群で認められ
た脂質のピークが検出された（Fig．6中段）．
　10週後のR群の一例を示した．H群で認められ
た脂質のピークは検出されたが，1735cm－1（コレス
テロールエステル）や，2930cm－1のピークは低かっ
た（Fig．6下段）．
　大動脈内膜のスペクトルグラフより，各群のCE／
アミド1比を算出した結果，H群0．363±O．041，　P
群0．125±0．008，R群0．101±0．013であった．各群
間を比較すると，Fig．7に示した様に，　P群，　R群
はH群に比し有意に低値であった．
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Fig．8　各群の胸部大動脈展開標本．上段：H群，中段：P群，下段：R群，
　　　　P群，R群に比しH群の脂質沈着病変部位が大きい．
　3．展開動脈標本の脂質沈着部位面積率の測定
　Fig．8に各群の動脈展開標本を示した．肉眼的に
もH群に比し，P群，　R群の脂質沈着が少なかった．
さらに脂質沈着病変面積率の平群の平均値は，H群
51．3±13．9％，P君羊14．5±6．8％，　R君羊10．9±6．6％
であった（Fig．9）．
　各群による差を比較検討すると，P群はH群に比
べ低い傾向であった．また，R群はH群に比し有意
に低率であった．
考 察
　今回の実験で，H：群における10週後の血清脂質
は開始時に比し，T－Cho，　LDL－C，及びLPOは著明
に増加し，HDL－Cは減少を示した．またコレステロ
ールエステル相対沈着量の増大，及び大動脈脂質沈
着病変面積率の増大より，コレステロール負荷量と
しては十分であったと考えられる．一方，R群でも
H群と同程度にT－Cho，　LDL－C，　LPOの上昇傾向が
（o／o）
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Fig．9　幽幽の大動脈内腔の脂質沈着病変面積率．
　　各群の平均はH群51．3±13．9％，P群14．5±
　　6．8％，R群10．9±6．6％であった．
認められており，同剤は血清T－Cho，　LDL－C，及び
LPOに対して影響はしないものと考えられた．しか
し，TGに関しては10週後で軽度増加を示してお
り，H群との10週後における比較でもR群の方が
高値であった．カルベジロールは1一（9H－Carbazol－4
（6）
一　458　一 東京医科大学雑誌 第53巻第4号
一yloxy）一3一　｛［2一（2－methoxyphenoxy）　ethyl］
amino｝一2－propanolという化学構造より，β一
blockerの作用を有している．β一blockerにはTG
を上昇させるものもあり，このことがR群において
TGを軽度増加させた一因と推測された．しかしな
がら，H群に比しコレステロールエステル相対沈着
量，及び脂質沈着病変面積率が低下していた．
　これに対しP群では，10週後において開始前に比
べT－Cho，　LDL－Cは増加を認めた．しかしながら，
10週後の値で比較すると，P群はH群に比しT－
Choは有意に低く，LPOは有意に低下を認めてい
た．さらに，P群はH群に比しコレステロールエス
テル相対沈着量，及び脂質沈着病変面積率が低下し
ていた．
　粥状動脈硬化症初期においては，Goldsteinら17）
によるスカベンジャー仮説によれば，リボ蛋白LDL
が何らかの刺激により変性すると，血管内膜マクロ
ファージ（Mφ）のスカベンジャー受容体によって
異物と認識され貧食される．そしてMφが次第に泡
沫化し，いわゆるfatty　plaqueを形成するとされて
いる．さらに，0’Breinら18）は生体内に，酸化，変
性LDLが存在することを証明している．
　カルベジロールは化学構造上，β一blockerの構造
を有すると先に述べたが，それに加えα一blocker，
及び抗酸化剤としての構造も持ち合わせている．
　Feucrsteinら7）は培養細胞系においてカルベジロ
ールを投与すると，LDLの酸化，及び細胞障害の抑
制が認められることを報告している．今回我々の実
験において，カルベジロール投与によりT－Cho，
LDL－C，　LPOに対しては影響を示さないにも関わら
ず，大動脈州内の脂質含有量の減少を認めたが，こ
れはカルベジロールにより動脈壁内のフリーラジカ
ルが補足され，LDLの酸化変性が抑制され，　Mφの
泡沫細胞化が抑えられた結果であると推測された．
また，何らかの原因により血管内皮が損傷されるこ
とが血管内旨壁への脂質沈着の引き金となるが，そ
の原因の一つとしてフリーラジカルによる内皮細胞
障害が知られている．カルベジロールの抗酸化作用
により，内皮細胞障害が抑制され，動脈内膜側への
脂質沈着が減少した可能性が考えられる．
　一方，プロブコールは種々の作用を有する薬剤で
あるが，LDLの異化充進作用，コレステロール合成
の阻害作用，及び胆汁内へのコレステロール排泄促
進作用などにより，血清コレステロール値を低下さ
せると考えられている．また，プロブコールは当初
樹脂に対する抗酸化剤として研究，開発された物質
であり，強力な抗酸化作用を有しているが，生体内
においては，プロブコールがLDL粒子内に取り込
まれることにより，LDLが酸化変性されることを抑
制し，粥状動脈硬化に抑制的に働くものと考えられ
ている．さらに，今回我々の実験において，コレス
テロールと共にプロブコールを与えた結果，血清
T－Choは10週後に著明に上昇したにも関わらず，
LPOはほとんど変化しなかったことは，同剤の抗酸
化作用によるものと推測された．さらに，コレステ
ロールエステル相対沈着量や，脂質沈着病変面積率
が低下していたことも，動脈壁におけるLDL酸化
抑制作用によると考えられた．
　今回我々は，抗酸化作用を有する二種類の薬剤を
用い，共に粥状動脈硬化に対し抑制的に働くことを
明らかにしたが，カルベジロールとプロブコールと
では抗酸化作用の作用機序が異なっている可能性が
推測され，カルベジロールは，従来にない新たなる
抗酸化剤であると考えられた．しかしながら，カル
ベジロールは，α一，β一blockerの作用も有しており，
一般臨床上は降圧剤として使用されている．動脈硬
化に影響する因子の一つに血圧の問題があり，今回
我々の実験においてラビットの血圧測定を行ってい
ないが，血圧の関与も無視することは出来ないと考
えられる．今後カルベジロール投与によるラビット
の血圧変化に対しても検討する必要がある．最近動
脈壁における脂質量の変化により心合併症発現頻度
が変化するとの推論もあり，カルベジロールのfatty
streak形成抑制作用を更に研究する必要性がある
と考えられた．
結 語
　高脂血症ラビットに対するカルベジロールの影響
を血清脂質測定，顕微FT－IR分光法，及び動脈内面
側への脂質沈着病変を観察し，プロブコールと比較
検討を行った．
　1）カルベジロールは血清T－Cho，　LDL－C，　LPO
には影響を与えなかった．しかし，TGを軽度上昇さ
せた．これに対し，プロブコールはT－Cho，　HDL－C，
及びTGを低下させたが，　LPOの上昇を抑制させ
た．
　2）カルベジロール，プロブコール共に動脈内膜に
おけるコレステロールエステルの沈着量を減少さ
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せ，動脈内腔側における脂質の沈着を抑制させた．
　3）カルベジロールは粥状動脈硬化の進展を抑制
する可能性が示された．
　4）プロブコールと比較した結果，カルベジロール
はプロブコールと異なった抗酸化機序を有する可能
性があると推察された．
　なお本稿の要旨は平成6年日本動脈硬化学会冬季
大会にて発表した．
　稿を終えるにあたり，ご指導，御校閲を賜りまし
た伊藤久雄教授，能登谷洋子講師，野本さい子女史，
プロブコール，カルベジロールを提供していただい
た第一製薬（株）に深謝いたします．
文 献
1）　Campbell　JH，　Popadynec　L，　Nestel　PJ，　Campbell
　GR：Lipid　accumulation　in　arterial　smooth　mus－
　cle　cells　influence　of　phenotype．　Atherosclerosis
　47：279rv295，　1983
2）河野幹彦，川上正静：動脈硬化症．現代医療26：1523
　t－1528，　1994
3）　Steinbrecher　UP，　Lougheed　M，　Kwan　W，　Dirks
　M：Recognition　of　oxidized　low　density　lipo－
　protein　by　the　scavenger　receptor　of　macro－
　phages　results　from　derivatization　of　apolipo－
　protein　B　by　products　of　fatty　acid　peroxidation．
　J　Biol　Chem　264：15216”’一15223，　1989
4）　Ross　R：The　pathogenesis　of　atherosclerosis：a
　perspective　for　the　1990s．　Nature　362：801・s－809，
　　1993
5）　Hodis　HN，　Chauhan　A，　Hashimoto　S，　Crawford
　　DW，　Sevanian　A：Probucol　reduces　plasma　and
　　aortic　wall　oxysterol　levels　in　cholesterol　fed
　　rabbits　independently　of　its　plasma　cholesterol
　　lowering　effect．　Atherosclerosis　96：125A－134，
　　1992
6）　Kita　T，　Nagano　Y，　Yokode　M，　lshii　K，　Kume　N，
　　Ooshima　A，　Yoshida　H，　Kawai　C：Probucol　pre－
　　vents　the　progression　of　atherosclerosis　in
　　Watanabe　heritable　hyperlipidemic　rabbit，　an
　　animal　mode　for　familial　hypercholesterolemia．
　　Proc　Natl　Acad　Sci　USA　84：5928’N・5931，　1987
7）　Feuerstein　G，　Yue　T，　Ruffolo　RR，　Jr：Carvedilol
　　update：A　multiple　action　antihypertensive　agent
　　with　antioxidant　activity　and　the　potential　for
　　myocardial　and　vascular　protection．　Drugs　of
　　Today　29：401fi－419，　1993
8）　Krishnan　K，　Hill　SL：FT－IR　microsampling　tech－
　　niques．　Practical　Fourier　transform　infrared
　　spectroscopy：Industrial　and　Chemical　Analysis．
　　（Eds．）　Ferrano　JR　and　Kirshman　K，　Academic
　　Press．　San　Diego，　103’一一165，　1990
9）心計勝夫：顕微フーリエ変換赤外分光法による動脈
　　硬化部位の光線力学的治療効果の解析．レーザー学
　　会研究会報告：47～52，1992
10）西村晴美，佐藤潤一，針鼠勝夫：顕微フーリエ変換赤
　　外分光法を用いた動脈壁コレステロールエステルの
　　測定：東京医科大学雑誌53：390～398，1995
11）野間昭夫：酵素法による血清コレステロール測定．
　　日本臨床37：1750～1751，1979
12）福井　巌，久城英人，高野圭以：トリグリセライドお
　　よびその分画．日本臨床40：264～276，1982
13）福井　巌：HDL－Cの測定法と臨床的意義．臨床病理
　　29：1071一一1078，　1981
14）佐々木博：動脈硬化症における低比重リボ蛋白コレ
　ステロール測定の臨床的意義一測定法の検討と多変
　 量：解析による他因子との比較一．内科宝函31：395
　　Av413，　1984
15）八木国夫：Thiobarbituric　acid蛍光法による血漿
　　又は血清中の過酸化脂質の微量定量法．ビタミン
　　49　：　403’一405，　1975
16）　K da i　DR，　Small　DM，　Powell　J，　Krishnan　K：
　　Infrared　micro－imaging　of　atherosclerotic
　　arteries．　Appl　Spectro　45：1310一一1317，　1991
17）　Goldstein　JL，　Ho　YK，　Basu　SK，　Brown　MS：
　　Binding　site　on　macrophages　that　mediates　up－
　　take　and　degradation　of　acetylated　low　density
　　 ipoprotein，　producing　massive　cholesterol　deposi－
　　tion．　Proc　Natl　Acad　Sci　USA　76：333’一337，　1979
18）　O’Brien　K，　Nagano　Y，　Gown　A，　Kita　T，　Chait　A：
　　Probucol　treatment　affects　the　cellular　composi－
　　tion　but　not　anti－oxidized　low　density　lipoprotein
　　immuno eactivity　of　plaques　from　Watanabe
　　heritable　hyperlipidemic　rabbits．　Arteriosclerosis
　　and　Thrombosis　11：751”一759，　1991
（8）
一　460　一 東京医科大学雑誌 第53巻第4号
The　Effect　of　Carvedilol　on　Serum　Lipids　and　Atherosclerosis
Tsuneaki　INAMURA，　Jun’ichi　SATO　and　Katsuo　AIZAWA’
Department　of　lnternal　Medicine　and　Department　of　Physiology’，　Tokyo　Medical　College
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Director：Professor　Hisao　ITO）
　　In　vivo　oxidative　stress　is　an　extremely　important　cause　of　atherosclerosis．　This　paper　compare　the
effects　of　Carvedilol　and　Probucol　on　serum　lipids　and　lipid　deposits　on　arterial　walls　following
administration　in　hypercholesterolemic　rabbits．　Male　Japanese　white　rabbits　（2．5　kg）　were　used．　The
animals　were　fed　with　a　diet　containing　O．5910　cholesterol　（group　H），　O．5910　cholesterol　and　1910　Probucol
（group　P）　or　O．5910　cholesterol　and　O．1910　Carvedilol　（group　R）　at　200　g／day．　Serum　lipids　were
measured　at　study　initiation　and　after　10　weeks　of　treatment．　After　10　weeks，　the　descending　aorta　was
removed　under　anesthesia，　and　lipid　deposit　in　the　intima　was　measured，　and　cholesteryl　ester　in　the
arterial　wall　was　measured　using　Fourier　transform　infrared　（FT－IR）　microspectrometry．　T－CHO
increased　in　all　three　groups　after　10　weeks　of　treatment　compared　to　the　beginning　of　the　study．　The
values　after　10　weeks’　treatment　were　significantly　lower　in　the　P　group　than　in　the　H　group，　but　there
was　no　significant　difference　between　the　H　group　and　the　R　group．　Lipoperoxide　（LPO）　levels　after　10
weeks’　treatment　were　significantly　lower　in　the　P　group　than　in　the　H　group．　Lipid　deposits　in　the　intima
in　the　P　and　R　groups　were　significantly　smaller　than　in　the　C　group．　ln　addition，　the　measurement　of
cholesteryl　ester　in　the　arterial　wall　using　FT－IR　indicated　that　the　levels　in　the　P　and　R　groups　were
significantly　lower　than　in　the　C　group．　These　results　suggest　that　Carvedilol　was　effective　for　the
treatment　of　atherosclerosis．　lt　was　suggested　that　Carvedilol　possessed　a　different　antioxidant　action
mechanism　from　Probucol．
〈Key　words＞　Carvedilol，　Probucol，　antioxidant，　FT－IR　microspectrometry，　Atherosclerosis．
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